



































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































報　　告　　者 報告年度　　例数 血　清　鉄　（r／de） 測
?
法
Warburg　u．　Krebs
Barkan
Henrigness　u．　Roehe
Loeke，　Main　and　Rosbach
Thoeues　u．　Asehaff’enburg
??
著
??
筆
者
1927
1927
1927
1932
1934
1940
1943
1948
1
???????? ー
　16
6　15
9　20
　212N264
　　224
　189，v310
　　167
　168－268
　　182
　　172
（121－200）
　　183
　（125・一243）
209（290・一101＞
214（301一　80）
Cystein法
超濾過法
Titanehlorid
灰化・Vダン法
三塩化山岨除蛋白・ロダン法
灰化・ロダン法
三塩化酷酸除蛋白・ロダン法
?
上
0－Phenanthroline法
河野（昭18）1－1）三浦（昭23）1「’）は家兎についてRicker（1930）
は犬について何れも薦血後，血清鉄の減少を認めている。
血清鉄減少の原因としてRickerは鉄が血色素産生に使用
せられるためであるといい，Fovt6sは造血臓器における
鉄需要の再進をあげている。HeilmeyeriG）は1）失血によ
る鉄欠乏，2）造血臓器機能直進に基づく鉄需要の増加，3）
組織液流入による鉄濃度の稀釈，4）血球破壊の減少を失血
性貧血における血清鉄減少の原因として考慮せねばならな
いが，中でも造血臓器における鉄需要の方進を最も重視し
ている。三浦も体重面面kg　20　ccの1回大量潟血により，
貧血の進行に伴ない血清鉄は激減し，しかも血清鉄減少の
最も著しい鼠戸後，3～9日目に網状赤」血球増多が最も高度
を示した点から，血満鉄滅少の原因として造血臓器におけ
る鉄需要の充進を重視している。そもそも血清鉄の滅少と
いう現象を一般的にその原因を考察する場合，凡そ吹の四
つの場合がある。
　第1には胃及び腸における鉄の吸収が阻害される場合で
ある。胃粘膜の萎縮炎症その他により胃内酸度の減少と，
細胞の鉄吸収機能の低下が起る時である。
　第2には鉄の喪失が余り急激且つ多量であるため，その
補充がなし得ない場合である。
　第3には鉄が生体の一部に固定或いは消耗せられるため，
血色素の合成が出来ない場合である。
　第4には幼児の貧血に見るように食餌中の鉄含量の欠乏
による場台である。潟血貧血に見る血清鉄の減少は第2に
相当する。大量の血液を一時に喪失した場合とか，慢性の
出血を反復する場合には，赤画1球数，血色雨量の減少に伴
ない生体は一定量の循環血液量を保持すべく，組織液の血
管注入が起りその結果，ヘマトクリット値の減少とともに
低蛋白血症状態が惹起せられるであろう。これに．対応して
生体は蛋白の産生を促進すべく作用しまたこれにおくれて
骨髄の赤血球形成が促進される。このような生体内の代償
的諸変化に．より血清中の鉄は赤lrlK球産生のために動員せら
れ，その結果減少を来たずと考えられる。
　私は家兎5例について1回の大量の潟」血を行ったところ，
4例において血清鉄嫡貧血の進行とほぼ平行して激減し，
1例において軽度の滅少を示した。貧血のほぼ恢復した時
期に旧値或いはそれ以上に復したものは1例で，残り4例
はなお血清鉄の減少を示していた。血清鉄の最：低値を示し
た時期は潟血後3～6日目のものが4例で，1例では潟血後
11日目に最低値を示していた。　さらに私は家兎3例につ
いて前半11回，後半7回にわたり少：量頻回潟血を行った
ところ，全例において貧血は心血回数の増加に伴なって徐
々に惹起せられ，血清鉄も貧血の進行に伴ない減少を示し
た。無血繰作の一時中止により直ちに貧血は恢復に向い高
官鉄も上昇するが，再度の温血により貧Mの再現とともに
血清鉄の低下を認めた。
　この二つの実験成績から考えると，凡そ大量偲血群では
貧血の恢復は比較的おくれて現われ，少量薦血群では貧」血
は徐々に起っており，進行は頻回の潟血にもかかわらず血
清鉄の減少は両群に薯明に見られている。大量潟血群では
1回の大量の潟血による血液鉄の喪失に伴ない，生体はこ
れを恢復すべく貯蔵鉄より骨髄への鉄輸送が行われ，赤血
球形成が行われるが，新たな赤血球内の血色素合成が行わ
れるまでの時聞的関係により，末梢血液における貧血の改
善がおくれるが，少：量肉腫群では第1回の少量の潟血によ
り貧血は起るが，喪失する血液鉄が少ないことと鶴血操作
に対するる生体の代償的骨髄内造血反応が，連続的に促進
される結果ある水準の貧血のまま経過し，潟，血中止により
急速に貧血の改善を認めたのも，造血機能の著しい充進状
態にあることを物語るものである。血満鉄が両群とも減少
を示したのは，造血機能充進のために貯蔵鉄よりの鉄動員
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に加うるに血清中の鉄の骨髄への移動を物語るもので，生
体内の鉄欠乏を意味するものと解せられる。これは私の大
量潟血判に鉄剤を経口投与した2例の実験で，貧血の恢復
が早かったことと，th1清鉄の滅少が余り著しくなかったこ
とから，投与鉄が主として赤血球形成のために利用され，
そのために1血清鉄の消耗を防止したためと解釈される。
　私の実験では潟舶しにより功1満鉄の減少を認めたが，潟血
の中止により血満鉄の恢復を認めている。これは本実験の
潟血操作ではなお貯蔵鉄の完全な消耗は起っておらないた
めであり，万一潟血をさらに大量且つ頻回に反復して貯蔵
鉄を極度に減少せしめたならば，血清鉄の減少はさらに著
明となり且つ持続的となり，赤血球生成能は抑制されるの
みならず生体内鉄欠乏による胃粘膜の萎縮を招き，鉄の吸
収を困難ならしめ，持続的な低色素性小赤血球性貧血が惹
起されるであろうことが推測される。
3）墨汁貧血と血清鉄
　墨汁注射による貧血については小宮，中村，村山（昭3～
4年）⊥7）の業蹟がある。即ち家兎に墨汁を頻回注射すると，
先ず有核赤血球が増加しその後著明な貧血が起る事実を認
め，この場合造血臓器の組織像において，骨髄のかなり広
い地域が多量の三野穎粒を摂取せる綱内被単細胞により占
められ，直接造血に関与するものの増殖は著しく限定され
ていることから，該貧血の発生機転は骨髄内網状織内被細
胞の機能不全によるといい，田中，村上，黒木（昭5＞tS）は
墨汁注射学理嫁兎の臓器鉄甲を測定した結果，腎，腸管以
．外の諸臓器の鉄含有：量の増加を認め，貧∬旺の原因は，炭粉
穎粒が鉄を吸着するに基づくと考えている。　武藤，　高橋
（昭9）恥は新しい見地から墨汁貧血の発生機序を検討した
結．果，本貧血は注射された膠質物質が脾を刺戦することに
より催貧血性物質が血中に入り，この物質が甲状腫を介し
或いは，その分泌物の助けにより骨髄に作用し，赤血球の
生成ないし遊出を抑制するためであるとしている。上野
（昭16）L’O）は墨汁を注射した馴合，中枢神経調節の下に肝に
おいて催貧血性物質が産生せられ，その物質が骨髄｝t作用
して骨髄からの赤血球の遊出を阻止するために，貧血が惹
起するとしている。三浦（昭24）も墨汁を頻回注射した家
兎で，何れも貧血の進行にほぼ平行して血清鉄の減少を認
め，血満鉄の最低値を示す時期は必ずしも貧血の氷期に一
致せず，しかも墨汁注射により網内系が封鎖された状態で
すら，血清鉄の減少を来かした理由として網図系殊に造血
臓器における炭粉穎粒が鉄を吸着し，その結果臓器鉄量が
増加するに由ると解釈している。
　感染性疾患において血清鉄の斜照が見られ21），これは動
物実験においても確認されている？］）。並1清鉄滅少の理由と
して網内被系の機能充進による鉄捕捉の増大に起因すると
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解釈され，駅内被系の封鎖により血清鉄の増加することを
報告している。この解釈に基づくと墨汁注射による貧血で
は網内系が充填され従って血清鉄の増加が期待されるわけ
である。しかしながら三浦の実験と同様，私の墨汁貧血実
験では，墨汁注射回数の増加に伴ない徐々に貧血が惹起さ
れ，血撃鉄も貧血の進行に先行して減少が認められた。そ
の理由は，私は墨汁注射に．より明らかに網内皮系が封鎖さ
れ，その結果機能の減退により洗血中よりの鉄捕捉の不全
が惹起され，従って血清鉄の上昇が期待されるが，墨汁操
作によるためその有する静黙霧粒が諸臓器殊に網内被系で
鉄を異常に吸着したために，二弐的に血満鉄の減少を惹起
したものと解釈される。
　4）溶血貧血と血溝鉄
　溶血性貧血が，これが遺伝的のものであってもまた獲得
性のものであっても，貧血の原因が常に赤血球の異常破壊
にある。破壊された赤血球成分の血色訟鉄はすべて体内に
蓄積され利用されるので鉄の欠乏は起らない。実験的に溶
血性貧血を起すのに広く塩酸フーzニールヒドラヂンが使用
されるが，妹尾によると23）塩酸フェニールヒドラヂンによ
る家兎の溶血性貧血の恢復は，単なる潟血貧血の揚合より
著しく早いといわれ，これは赤血球破壊産物が赤血球の増
生と分化に必要な成分を提供しているに因ることを実験的
に証明している。
　血清鉄に関しては臨床的に溶血性疾患で測定されており，
何れも血清鉄の著しい増加を認めており24）実験的にも，
MooreL’i，），河野，三浦の研究がある。河野はモルモットを
用い，塩酸フェニールヒドラヂンの大量を1回皮下注射せ
る場合，注射後1週半以内に』｝L甲鉄の上昇が起り，1％溶
液1ccを連日8日間注射した後に血浩鉄の著しい増加を
来たしたという。三浦も1％溶液1ecを5日聞連続静注せ
る家兎において，貧血の進行と逆比例して血清鉄は上昇し，
貧tiilの極期に最高値を示しその後漸減し，注射中止後7～9
日目即ち網状赤血球の最も高値を示す時期に，最低値を示
したという。増加した1血清鉄が注射中止後一時著しく滅少
を来たした現象は，溶」血現象の消退とともに充進ぜる造Jffエ
機能のために血清中の鉄が多量にこれら臓器にて消費され
たためと解釈している。
　私は1％溶液1ccを家兎4例に3日間連続瀞注せしめ
た結果では急激に貧血が惹起され，貧血の下期は注射中止
後1日目に見られたもの3例，4日目のもの1例であり，
しかも貧血の恢復は：急速で注射黙止後2週開以内に注射前
以上の値に恢復している。この恢復の程度は駆血貧血墨汁
貧：1血に見る恢復状況とは著しく異なり，急激であり，これ
は妹尾の指摘するように赤血球破壊産物が，赤血球の増生
分化に必要な物質を与えている如く解せられる。∬匠浩鉄の
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増加は全例に認められ，貧血の進行に伴ない増加を認めた
が，貧血の極期と』1熱鉄の最高値の時期との一致は認めら
れず，また血浩鉄の著しい増加を示したもの1例1注射前
の値に対する増加率200％のもの），中等度増加のもの1例
（増加率127％），軽度の増加のもの2例（増加率74％と39％）
であった。この実験では塩酸フ＝ニールヒドラヂン注射後，
24時開目の血液で測定したが，注射直後から24時聞まで
の血清鉄の測定結果では，ユ5分後血満鉄の激増を認め，し
かもこの時期には不飽和血清鉄結合能は，完全に飽和され
ており以後醜聞の経過とともに血清鉄は正常値へかえり，
不飽和血満鉄結合能も認められて来る。この実験結果から
考えると1回の塩酸フーT一ニールヒドラヂン注射後：の血清鉄
の上昇は注射直後に認められる現象であり，溶血により遊
離した鉄は直に造血臓器に輸送され，24時間後には正常値
にかえり再度の注射を反復することにより，血清鉄が次第
に増加を来すものと解釈される。従って臨床的に見る溶血
性貧血の」蔵出鉄の上昇が著しいのは，長期にわたる溶血因
子の作用の結果であり，しかも覇たに融和旺により遊離せる
鉄は，既に臓器内に過剰に鉄が沈着せるために移行し得な
い結果，常時血清鉄の高値を示すものと考えられる。私の
実験でも注射中止後2週開炉の血満鉄がかえって注射前の
値：より低いのは増加せる1加皆鉄が，充進ぜる造π庄臓器に輸
送され利用された結果と考えられる。
5）貧血と血清鉄結合能
　消化管粘膜細胞を通過した2価の鉄は1血中に移行すると
直ちに自から酸化し，同時に血清中の鉄は鉄結合蛋白と結
合して，鉄の貯蔵所または造血臓器に運搬される。これ等
の鉄は網無卦系の細胞群に摂取され，ここで蓄積或いは血L
色素合成に使用されるのである。しかしながら蛋白と結合
し得る鉄の：量には一定の限界があっていわゆる血清鉄結合
能と呼ばれている。この血満鉄結合能力は正常の状態では
ほぼ一定であるが，病的状態では増加したり減少したりす
るものであるt26’。
　通常人血繭紬の扇面物質は血エ油島と呼ばれ90～100γ／d¢
の鉄を含有するが，なお200γ／d己以上の鉄を結合し得る予
備能力を有することがSchade（1946）等により立証され，
この鉄結合蛋白が単離されその物理化学的性質が研究され
ている27）～tf））。　Smithr）o）は小児において，・血清鉄並びに血
清鉄結合能について総説し，鉄代謝の異常の認められる疾
患における血エ満鉄並びに血満鉄結合能の測定は，補助診断
的価値が高いことを強調している。例えば生後5～8日開
では母体の血清鉄は，正常であるが不飽和血清結合能が高
いのに比して乳児では，却って血清鉄が高く不飽和血清鉄
結合能が低いことは，胎生期鉄貯蔵を形成するための経胎
盤的に鉄が輸送されることと，新生児期の血色素形威の不
全のためと解釈している。生後1箇月になると骨髄内赤ti1
球形成が正常にかえり，骨髄へ貯蔵鉄が移動する結果，血
清鉄は却って低くなり，不飽和血消鉄結合能は上昇してい
るという。
　また鉄欠乏性貧血では，血測量が低下するが不飽和並L清
鉄結合能は却って増加し，・従って飽和度は著明に低下を示
す。この血清鉄の低下は貯蔵鉄の消耗を償うべく血浩中の
鉄が移行するためであり，飽和の低下はその代償的生体反
応の結果として，鉄輸送に司る鉄結合蛋白代謝の充進を来
たし，不飽和血満鉄結合能の増大が起りこれは生体内鉄欠
乏の指標と考えられ，鉄投与の有意性を示すものである。
感染症では血満鉄の低下を見るが，不飽和血浩鉄結合能も
ともに滅少を示す。この場合の血清鉄の低下は前述せる如
く網内被系の機能充進による鉄捕捉の結果であるが，鉄結
合蛋白を瀞注することにより，不飽和』h出島結合能を正常
値まで恢復し得℃も，血浩鉄は恢復せずこの事実から感染
症における鉄代謝の異常は，鉄欠乏性貧』血におけるように
生体内鉄欠乏に起因するものでなく，血色素合成の不全に
基づくと解釈している。さらに溶血性貧血では血清鉄の著
明な増加があり，不飽和血満鉄結合能は僅少か皆無であり
これは溶血により遊離せる鉄が，過剰に諸臓器に蓄積せら
れた結果，輸送鉄運搬体としての蛋白形成が抑制されてい
ると解している。
　私の貧血実験における血消壷結合能の変化は，飽和度か
ら見ると大量潟血群でも，頻回少量虚血群でも，注射前の
値に比較して低「を示している。殊に頻回蘭島血群ではそ
の低下は著しかった。この事実は偲血の進行に直なつて，
貯蔵鉄の消耗が起り，これを恢復すべく血浩中の鉄が造血
臓器に移動し血清鉄の低下を来すたが，生体はそれに対応
七て蛋白代謝の充進が起り，鉄輸送を司る鉄結合蛋白の産
生が促進され一定量ないしはそれ以上常に流血中に存在す
るためと考えられる。鉄投与により貧血が著しく恢復した
ことも，不飽和血清鉄結合能が木貧血で常時保持されてい
たために直ちに造血臓器に運搬され，利用された結果と考
える。教室の加藤，大鹿tll）が熱血貧ti［L家兎に鉄静注負荷
試験を行った結果でも，負荷鉄が短時間の聞に急激に増加
し，しかも急速に滅少したがこれ等の成績を総合すると，
潟 貧血群における飽和度の低下と，不飽和血満鉄結合能
が正常ないしそれ以上保持されていたことは，生体内鉄欠
乏の存在と，これに対応する鉄結合蛋白生成能の充進を物
語るものである。教室の加藤，高橋鋤も潟血貧血群で貯
蔵鉄が著しく減少していることを確認している。
墨汁貧血の実験では血清鉄の低下とともに，飽和度の一時
的低下を認めた。血清鉄の低下は私は炭粉穎粒による鉄の
吸着に起因すると解釈しているが，不飽和血浩鉄結合能は
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墨汁貧血群では，なお正常ないしそれ以上に保持されてお
り，これは蛋白生成能はその機能をなお正常ないしはそれ
以上に保持しているものと解される。教室の負荷実験でも
負荷鉄の増加率は，正常であったが減少率がかえって低下
を示したのは，炭山下界による臓器内の鉄吸着が増し臓腸
鉄の増大を示している事実を裏付けるものと考えられる。
溶血性貧血では血清鉄の増加と，飽和度の増加が認められ
たことは，先人の業蹟に」致する。しかし100％飽和を示
した例は1例もなく，飽和度も貧血の進行恢復につれて動
揺を示している。これは実験的溶」血性貧血では注射の回数
により左右されるもので注射の中止により，生体は直ちに
正常へ恢復すべく反応する結果，鉄結合蛋白代謝の機能も
これに一世なって動的に動いているためと解される。また血
清鉄の急激の上昇，不飽和血満鉄結合能の急激の四神は塩
酸フェ三一ルヒドラヂン静注後，短時聞に起る現象で15～
60分には不飽和」血判鉄結合能は完全に飽和されているが，
その後には再び恢復して来ている。このように反復注射を
繰返せば血満鉄も上昇を辿り，不飽和血清鉄結合能も鮮少
傾向を辿るものと解釈される。臨床的に溶血性貧血に見る
不飽和血満鉄結合能の僅少ないしは皆無は，溶血因子が長
期開作用せる結果と考えられる。
6）鉄代謝と網状赤血球
　網状赤血球の著しい増多が，私の貧血群で何れも貧血の
進行と逆行して認められた。網状赤血球の増加即ちいわゆ
る網状赤血球の分利現象を，直ちに従来考えられているよ
うに赤血球の旺盛な再生を意味するか否についての問題で
ある。妹尾S3）は網状赤血球は，貧血の恢復時にのみ出現
するものでなく，墨汁の注入，鉛の中毒等厚内感系の障碍
を起すような場合は常に現われている。また溶血性貧血の
揚合に見る高度の網状赤血球増多は，血色素により網内界
系が充唄されるためと考えている。さらに潟1血貧血でも，
網状赤血球の増加を認めるが，採血後直ちに採血量と同じ
量の同種血漿を注入すると，網状赤血球の出現は著しく抑
制されることから，網状赤㎞L球の出現には，血清中のある
成分殊に1血清鉾が重要な因子であると考えている。一方悪
性貧血に見られる網状赤血球分利を観察すると，臓器療法
により，骨髄の機能が正常に復すると，直ちに赤血球及び
血色訟の著しい増加が起るが，聞もなく鉄の欠乏状態を来
たし，血清鉄は著しく減少し，1血色素の増生は，赤血球の
新生に附随して行けなくなり，この時期に網状赤血球の分
利が起るという。換言すれば網状赤血球の出現期は，赤血
球の増生において鉄が不足し，血色素の産生が困難になっ
た時期である。Vannottiによれば網田被系は，赤血球に
鉄を与える役割を演じていることから，網内被系の障碍に
より網状赤血球の多数出現することは，鉄の欠乏状態とし
て理解されるという。
　要するに，網状赤血球の出現は，骨髄の造」血機能の証査
であるとする従来の考え方には，検討の余地があり，網状
赤血球の増加は赤血球の増生に際して，鉄が欠乏しtht色素
の増生が，これに伴なわない場合の表現とも解釈される。
私の実験結果でも，網状赤血球の増加と血清鉄の僅少に，
ある程度の相関を見出したこどから，貧1血に見る網状赤血
球出現の意義を，鉄欠乏状態を示す証査とも考えられる。
結 語
　実験的貧血家兎群について血清鉄並びに血清鉄結合能を
貧血の経過を追って測定し，次の成績を得た。
　1）成熟家兎の血清鉄並びに血清鉄結含能の正常値は，
雄性家兎では血肝鉄209γ／d¢，不飽和血清鉄結合能239γ／d£
従って飽和度は46％であり雌性家兎では血清鉄214γ／d¢，
不飽和1血清鉄結合能250γ／d¢，　従って飽和度47％であっ
た。しかしながら個体差は著しかった。
　2）Kgltiit貧血群体薙：毎kg　25　cc　1回の大量の潟血群では
血満鉄は貧血の進行とほぼ平行して減少し，血満鉄の最低
値を示す時期は，潟別後3～6日目ものが多かった。また
体重毎kg　5～10　cc頻回潟1血肥でも貧血の進行に伴ない，
血清鉄は低下するが，潟血を中止すると直ちに貧血も恢復
し血満鉄値も上昇を示した。1血清鉄結合能は，飽和度から
見ると，両州ともに注射前の値に比較して低下を示し，殊
に頻回潟1血肥に低下が著しかった。これ等の事実は，潟血
による貧血の進行に伴ない，貯蔵鉄の消耗が起り，これを
恢復すべく血清中の鉄が造血臓器に移動し，血清鉄の低下
を示す一方，生体はこれに対応して蛋白代謝の岬町を起し，
鉄輸送を司る鉄結合蛋白の産生が促進され，常に一定量な
いしはそれ以上に血清鉄結合蛋白が保持されていた結果と
考られる。
　3）墨汁貧血群，墨汁の頻回の静注により貧血とともに
血清鉄の低下を来たした。血清鉄の低下が，墨汁による網
内被系の封鎖にもかかわらず認められたヒとは，炭粉穎粒
による鉄の吸着に起因すると考えられる。他方飽和度の低
下を認めたが，この実験群でも鉄結合蛋白の産生が，なお
正常ないしはそれ以上に保持されていることを物語る。
　4）溶血性貧血群．1％塩酸フエニールヒドラヂン溶液
の静注により，急激に貧血が起り，J血清鉄の増加を認めた
が，貧血の極期と血清鉄の最高値の時期は一致しなかった。
一方血清鉄結合能も飽和度よりみて，100％を示す例は1
例もなかったが，注射前と比較して飽和度の上昇を認めた。
この実験群の成績は，溶血剤静注後24時聞目の血液につ
いての成績であるが，薄注直後からの血清鉄の動きをみる
と15分から1時開の聞では飽和度は，100％を示し，以後
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正常値に恢復している。
　5）以上三つの突験群とも，網状赤血球の増加を認め，
殊に溶血性貧血群に著明であった。網状赤血球の増加は，
潟血並びに墨汁貧血群では，血清鉄の滅少と，ある程度の
相関を認めたが，このことは網状赤」血球出現の意義を，妹
尾のいうように，鉄欠乏状態を示す証査とも一応考えられ
る。
　本論文の要旨は，第58回日本小児科学会総会にて発表
した。本研究は，一部道科学研究費補助費によった。深甚
の謝意を表する。
　稿を終るにのぞみ，本研究に種々御援助を賜った本学生
理学教室に：万腔の謝意を表する。
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